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Résumé analytique des travaux 


[1. — Orientation générale des recherches. 

J’ai poursuivi mes expériences sur l’histophysiologie de l’ovaire 
et du tractus génital .pendant la grossesse. Je me su^u^rt' 
culièrement attaché à élucider les facteurs qui régissent 1 état gesta 
de l’ovaire, état caractérisé par le maintien des corps jaunes gravi¬ 
diques et par l’arrêt des manifestations du cycle ovarien. Voat dter 
tuer ces recherches, j’ai fait appel à l’étude histologique de trans¬ 
formations que subissent l’ovaire et ses organes J ™ 

été amené ainsi à envisager certains problèmes de 1 histophysiologie 
des muqueuses génitales femelles au cours du cycle ovarien normal 
pendant la grossesse et à la suite d’interventions experimentales 
diverses. 

T’exposerai le résultat de mes recherches dans l’ordre suivant : 
i° Histophysiologie du tractus génital femelle. 2 Rôle des hormones 
ovariennes dans la physiologie de la gravidite et dans le maintien 
des structures histologiques typiques de la grossesse. 3 Role d 
placenta dans le maintien de l’état gestatif de l’ovaire. 


IL — Histophysiologie du tractus génital femelle, 
a) La muqueuse utérine de la Lapine. (28} 3 1 )* 

j'ai décrit plus haut les réactions de la muqueuse utérine de la 
Lapine sous l’action de l’hormone du corps jaune, la progestérone 
(voir p o). Ce test fidèle et sensible est tout indtque pour rechercher 
l’analogie d’action entre certaines substances hormonales et la pro¬ 
gestérone. Nous avons montré pour la première .fois, A. l’art es 
et moi-même (27, 28). que certains produits à actrmte hormonale 
môle (substances androgènes), et plus particulièrement des dermes 
de la testostérone, déterminent la prolifération epsthehale de l endo- 
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et tuL L = té ^ U 'l- de La Pi n e adulte cas trée après le rapprochement sexuel 
et tuee 5 jours plus tard. Pas de prolifération progestative. 

et de Lap l ne a< ?! J t lt< r castrée après le rapprochement sexuel 

et injectée de 2 mg. de methyltestostérone par jour pendant 5 jours. 

aver C ’df'r;/i + UtérUS de La P in , es impubères, préalablement sensibilisées 

S 0 »»Lk“S“»i p vlLï!T“- p “ d “*- 51 °" î - !vec '* d0 “ lotale 

3 mg. d’éthylandrostanediol; 


mg. de éthyldihydrotestostérone 


métrale progestative. 


in do- 
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tllÏ « l’éMcation des structures 'ai^l 

tiq „e des cellules epithel,a«£*Il la progestérone; les 

^'TisâtëX EÆZTtf 

PC: - m-l— , 

utérine utilise les substances hormonales mjectees. 

mmmss^ 


b) Muqueuse vaginale du Hamster doré. (29. 32. 3«- 
Les images microscopiques de l'épithélium vaginal du Hamster 

élucidé de façon satisfaisante m g actuelle, mieux 

recherches parues sur ce sujet. ° n f " ' jficati(>n vagina le cher 
nréciser le déterminisme hormonal de la muciticat o B 

StiSfhormonales révisées pendant la pseudo-grossesse e, peu- 
dant la grossesse. 

Chez le Hamster doré, réphhélium vaginal pend** a grosses^ 

très plates dont seuls les noyaux sont / 5, ““ tes cuBiques repo sant 
contre, l’épithélium est constitue par bien 

TTr observe'çà et là de rares gouttelettes de mucus. - 

Voici les résultats que j’ai obtenus a la î, é e seule 

moues ovariennes à des femelles castrées. L cestrone injectee 
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Fig. 27. Muqueuse vaginale de 
Hamster, io® jour de la gros¬ 
sesse. Epithélium cylindrique en¬ 
tièrement mucifié (280 diam.). 



Fig 28. — Muqueuse vaginale de 
femelle de Hamster castrée. 
Epithélium bistratifié (280 diam.) 



Fïg. 29. — Muqueuse vaginai e ,j e 
Hamster castrée, injectée a e 
10 y d’oestrone. Epithéliu m Da 
vimenteux stratifié. Desq ua ,l 

S” <Uam.) C .° UCheS “'**“*• 



Fig. 30. —■ Muqueuse vaginale de fe¬ 
melle de Hamster castrée, injectée 
simultanément de 5 y d’oestrone 
et de 1 mg. de progestérone. 
Epithélium cylindrique simple en¬ 
tièrement mucifié (280 diam.) 
(Comparer avec ûg. 27). 
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de l’œstrus 

sur la cellule epithehale du vag . ia stratifié avec transmigration 

l’œstrone fait apparaître un ep injections simultanées 

leucocytaire (image du provoquent fap- 

pseudo-grossesse et pendant la grossesse. 

Lu mueiüeanonteseemes f *£££ “ 

présentes dans le milieu intérieur de 1 animal. 

Ces recherches démontrent qu’on peut grâce a 1 
mones ovariennes imprimer a ^“dulaireTCriables"selon les doses 
renciations morphologiques et & lan ^ dans certaines cir- 

r“ce^X« ZZ épithélium cylindrique simple 
et mucifié. 


... Rôle de l’.vaire dans l’évolution de la grossesse et 

" dam “ maintien des struemres histologiques «yp.q«es 
de la gestation. 

a) «.«.physiologie d« 1. grosses» chez le Hamster dore. (35)- 

Le Hamster doré (Cricetus auratusj n'ayai ,t pas », arômes 
recherches l’objet d'investigations expirimen ^ ^ J|t par 

S^sly^lom ,« la durée du cycle ovarien cher, cette 
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espèce est de 4 jours, celle de la pseudo-grossesse d’environ 10 jours. 
La grossesse dure 16 jours. 

J’ai pratiqué des castrations totales entre le 8 e et le 13 e jour de la 
grossesse. L’avortement survient toujours à la suite de cette inter¬ 
vention. Des expériences témoin, ménageant au moins un des deux 
ovaires, ne déterminent pas l’interruption de la gravidité. Il est à 
noter qu’après la double ovariectomie, les cellules vaginales se vident 
de leur mucus et l’épithélium prend l’aspect typique du castrat avant 
même que les fœtus ne soient expulsés. Le Hamster doré se range 
donc parmi les espèces de Mammifères chez lesquels l’ovaire est 
indispensable pendant toute la durée de la gestation pour assurer le 
maintien de la gravidité. 

J’ai essayé de remplacer les sécrétions de l’ovaire en injectant des 
hormones ovariennes à la femelle gravide après ovariectomie. Des 
femelles ont été castrées aux environs, du 10 e jour de la grossesse, 
puis injectées journellement de 0,5 mg. de progestérone; le déve¬ 
loppement de la grossesse a été arrêté dans tous les cas et la muci¬ 
fication vaginale a disparu malgré l’injection de progestérone. En 
tenant compte des résultats de mes expériences sur le déterminisme 
de la mucification vaginale, j’ai pensé qu’il devait être possible de 
maintenir la grossesse après ovariectomie en administrant à la 
femelle gravide castrée simultanément de l’œstrone et de la proges¬ 
térone. Dans une série de femelles gravides castrées au 10 e jour de 
la grossesse, j’ai injecté en même temps 0,2 mg. de progestérone et 
1 y d’œstrone par jour.' Dans tous les cas, le développement de la 
grossesse a normalement continué et, chez certaines femelles, j’ai 
obtenu la mise bas de petits vivants, au terme normal. Il est à noter 
que chez ces animaux la mucification vaginale se trouvait intégrale¬ 
ment conservée (fig. 31). 

Ces séries d expériences montrent que l’action simultanée de la 
progestérone et de l’œstrone maintient chez le Hamster doré la gros¬ 
sesse ainsi que la mucification vaginale typique de la gravidité. 
Notons que les doses de progestérone injectées seules, et incapables 
de maintenir la gravidité, étaient notablement plus élevées que celles 
que j’administrais simultanément avec de l’œstrone et qui permet¬ 
taient à la grossesse d’aller jusqu’au terme; mais il restera à véri¬ 
fier si des ^ doses beaucoup plus élevées de progestérone pourraient 
maintenir à elles seules la gestation ainsi que l’ont démontré récem¬ 
ment chez le Lapin différents auteurs (Courrier et collab., 
W. M. Allen et collab., Pincus). 
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b) Production de corps jaunes surnuméraires 
pendant la grossesse. (37> 3°0 

A» cours de certaines expériences surjes retons 
,ion de substances lutém, santés dans les follrcnles^ M 

ainsi traités se sont transformes en corps jaunes, ceux 



• i» a,, femelle de Hamster castrée le 9 e iH| 
Fig. 3 i- - Mu ^ ueus ^ Vagma lL ?ous fes jours de 0,2 mg. de progeste- 
de la grossesse puis injectée ^ m i se bas a eu j leu norma- 

rone et de 1 Y f f le "emain. Epithélium cylindrique 

(3 “£») (Comparer avec » «7 « * 


tionnellement actifs ainsi que le subissent pas 

r^—n^q" 

dans le milieu g é„éral de Vani- 
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mal; on évité les réactions variables de l’appareil folliculaire- on est 
n mesure de produire avec précision un nombre déterminé de corfis 

’i7gZLZT nne,s Mx dMrenu stades iu cyc,e ° varien et >«**« 

Nous avons grâce à cette technique réalisé des corps jaunes sur¬ 
numéraires chez des Lapines se trouvant entre le 9 ° et le 13 e jour 
de la grossesse. Les corps jaunes nouvellement produits sont faciles 
a reconnaître au caillot hémorragique qui se trouve en leur centre 
les corps jaunes de grossesse déjà existants subissent une dégénéres- 
cence prématurée et extrêmement rapide (fig. 32 ). Au niveau de 



•prè, l'm s émL”o„: of “““ “ 

produits au caillot “ nait * es corps jaunes nouvellement 


L gmssesse est arretée, l’embryon est en voie de résorption; 

pai contre le placenta reste bien vivant. Le placenta paraît doué 
dune.vie autonome en l’absence du fœtus, observation que nous 
avons maintes fois faite au cours d’autres interventions expérimen¬ 
tes (voir p. 31). U restera à élucider pourquoi la genèse de nou¬ 
veaux corps jaunes dans l’ovaire provoque l’atrophie des corps jaunes 
de grossesse et la mort des fœtus, avec survie du placenta; quel que 
soit le mécanisme mis en cause, ces expériences montrent que tout 
trouble apporte dans l’équilibre endocrinien de l’ovaire gravidique 
entraîne chez la Lapine des répercussions dans le développement de 
la grossesse. 
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rv — Rôle du placenta dans le maintien 
de l’état gesiatif de l'ovaire e, dans l’arrê. des manifestons 
du cycle ovarien au cours de la grossesse, 
a) Recherches sur le Hamster doré. (33, 34, 35)- 
J’ai montré au cours d’expériences effectuées sur la Lapine* 

,„r la Rate (voir p. 29 et suiv.), que le placenta exerce une action 

incontestable’ sur l’organisme materne, et qu’il es. 

l’état particulier dans lequel se trouve 1 ovaire pendant la grosses . 

T’ai étendu ces recherches au Hamster doré qui est une espece p_ 

ticùbèrement favorabie pour mettre en évidence ~ 

tant entre l’utérus gravide et l’ovaire gestatif. En effet, chez, , - 

Halnstr, les corps jaunes invoiuen. <-s rapidement 

leur activité fonctionnelle. On ne trouve donc jamais f " 

du cvcle œstrien. Rappelons que le corps jaune de grossesse reste 

5SÎ: SiE 

au cours des journées suivantes (fig- 33) > . • 

reprend" et on observe l'apparition de nouveaux «&£»£ se 

SE* 

la muqueuse vaginale va de P se norma le, donne 

couche basale, à peine visible pendant ia grossesse d 

naissance à un épithélium pavimenteux strafffieUa^co^ ^ ^ 

s’exfolie dans la lumière vaginale (fig- 35) • œstrus et du 

typique de l’œstrus à laquelle succédé celle du post-œstrus et 

ssegiss 

sont intégralement maintenus (fig- 34), J entièrement muci- 
pendti, l’épithélium vaginal demeure unistratifie eten . ^ 

fié (fig. 36). La présence des placentas suffit 
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maintenir l’état gravidique de l’ovaire et la grossesse continue en 
l absence des fœtus. 

5 résultets démontrent une fois de plus l’action du placenta sur 
1 état gestatif de l’ovaire et confirment entièrement mes expériences 
anterieures réalisées sur la Lapine et la Rate. 



Fm. 33 — Ovaire de Hamster 78 heures 
apres la suppression de l’utérus 
gravide pratiquée au 11 e jour de la 
grossesse. Régression marquée dés 
corps jaunes de grossesse (25 diam.). 



Fig. 34 .^ — Ovaire de Hamster 4 jours 
après la suppression des fœtus pra¬ 
tiquée au 9 e jour de la grossesse. 
Les placentas sont restés insérés. 
4 corps jaunes gravidiques volumi¬ 
neux et bien vascularisés (25 diam.) 
(Comparer avec fig. 33). 


c) Recherches sur le Cobaye. (41). 

On m’a objecté que les faits connus sur la physiologie de l’ovaire 
du cobaye ne semblaient pas rentrer dans le cadre des conclusions 
que j’avais tirées de mes expériences réalisées sur le Lapin, le Rat 
et le Hamster (cf. 34). On sait, en effet, depuis les expériences clas¬ 
siques de L. Loeb, que l’ablation de l’utérus au stade post-œstrus 
entraîne chez le Cobaye non pas l’involution mais la prolongation 
du corps jaune cyclique. D e s c 1 i n a retrouvé le même résultat en 
pratiquant l’hystérectomie totale chez la femelle gravide. J’ai repris 
sur le Cobaye les expériences que j’avais antérieurement effectuées 
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totale ou subtotale de l'utérus, le corps mè Ï expérieuces de 

r-S=3is 



Fig „ — Muqueuse vaginale' de Hamster 
78' heuf! après la suppression Q de 
l’utérus gravide pratiquée au 1° 
de la grossesse. La couche .basale a 
formé un épithélium pavi 

stratifié et superficiellement kerat^ 

nisé ; les cellules muqueuses s exfolient 
dans la lumière vaginale (voir ^ 833 . 
l’ovaire du même animal) (320 diam.) 


'-as ïBralsH 
Sfeti-sa."»—* 

même animal et comparer avec fig. 35 ) 
(320 diam.). 


mire du même animai; -- . . 

jaunes gr^idiqi^. mes expé- 

par le placenta sur l ovatre Ld à un procédé opéra- 
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c) Recherches sur la nature du facteur d’origine placentaire 
responsable de l’état gestatif de l’ovaire. (35, 39, 40). 

Dès le début de mes recherches sur les relations entre l’utérus 
gravide et l’ovaire, j’ai cherché à préciser la nature du facteur grâce 
auquel le placenta agit sur le corps jaune de grossesse (20). 
On sait à l’heure actuelle que le placenta est un lieu d’élaboration 
d’hormones, et il est probable que le placenta contrôle l’ovaire gravi¬ 
dique par un facteur de nature endocrine; j’ai donc essayé de main¬ 
tenir 1 activité fonctionnelle des corps jaunes de grossesse en injec¬ 
tant des substances hormonales a la femelle après supression du 
placenta. 

Des recherches de divers auteurs ont montré que le placenta de 
certaines espèces peut suppléer à l’absence des corps jaunes (S e 1 y e 
et collab., Courrier et Gros, H a t e r i u s). J’ai étudié tout 
d abord le comportement de l’ovaire en administrant de la progesté¬ 
rone à des femelles de Hamster après suppression de l’utérus gra¬ 
vide au 10 jour. Létat gestatif de l’ovaire n’est pas maintenu; 
les corps jaunes gravidiques involuent.. Cependant la mucification 
vaginale est conservée, mais elle est conditionnée dans ce cas par 
l’action simultanée de la progestérone injectée et de l’hormone 
œstrogène sécrétée par l’ovaire (35, 36). 

Des travaux très récents réalisés par Westman, Robson, 
W. M. Allen, montrent que l’intégrité morphologique du corps 
jaune et l’accomplissement de son travail glandulaire dépendent de 
la présence dans l’organisme d’une certaine quantité d’hormone 
folliculaire. Heckel et W. A. Allen ont pu prolonger pen¬ 
dant une durée très longue les corps jaunes de grossesse chez des 
lapines en injectant de l’hormone œstrogène au cours de la deuxième 
partie et au delà du terme de la gravidité; dans ce cas l’accouche¬ 
ment n a pas lieu et les fœtus restent retenus dans les cornes uté¬ 
rines. Il me semblait donc possible de maintenir le corps jaune gra¬ 
vidique après ablation de la corne gravide à l’aide d’injections d’hor¬ 
mone œstrogène. 

Dans un premier groupe d’expériences, j’ l ai injecté 30 y de ben- 
zoate d œstradiol par jour à des Lapines pendant la deuxième partie, 
puis au delà du terme de la gravidité. J’ai ainsi vérifié l’expérience 
de Heckel et Allen et j’ai entièrement confirmé les résultats obtenus 
par ces deux auteurs. L’accouchement n’a pas lieu et les corps 
jaunes gravidiques sont maintenus pendant toute la durée des injec- 
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tiens, dans mes expériences jusqu’à 74 jours apres 1 insémination. 
Rappelons que la durée normale du corps jaune de grossesse chez la 
Lapine est de 30 jours et que aucun nouveau corps jaune n a pu se 
produire au cours de l’expérience, la Lapine étant une espece a 
ovulation provoquée. 

Dans un deuxième groupe de Lapines gestantes à grossesse unila¬ 
térale expérimentale, j’enlève la corne gravide entre le 13 et le 
2 o e jour en laissant en place la corne vide; puis j’mjecte jouruelle- 



K,c 37 ^ Ovaire d'une ï, 

artificiellement prolongée (30 diam.). 


ment 30 y de benzoate d’œstradiol. Les corps jaunes auraient mvo- 
lué immédiatement si on n’avait pas pratiqué d’injections d hormone 
œstrogène (voir plus haut p. 29 et suiv.). Grâce a l’hormone œstro¬ 
gène, les corps jaunes gravidiques sont maintenus pendant des 
durées très longues et bien au delà du 3 o° jour apres 1 insémination, 
terme normal de leur activité à la fin d’une grossesse (fig. 37)- 
Ces corps jaunes artificiellement maintenus et prolongés gardent- 
ils leur activité glandulaire? L’examen histologique des organes 
réactionnels du corps jaune ne permet pas de répondre avec certitude 
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a cette question. Dans la corne vide laissée en place lors de l’inter¬ 
vention opératoire, le syncytium typique de la grossesse (fig. 14) 
involue plus lentement que d’habitude, mais il disparaît néanmoins 
et l’épithélium prend une structure de repos. L’épithélium n’édifie 
pas de dentelle endométrale qui indiquerait l’activité sécrétoire des 
corps jaunes artificiellement maintenus; peut-être l’hormone œstro¬ 
gène anihile-t-elle la réponse épithéliale de l’endomètre (antagonisme 
œstrone-'progestérone, étudié par Cour rier.et collaborateurs). En 
revanche on observe dans le chorion de la muqueuse utérine et dans 
le muscle utérin la présence de manchons périvasculaires volumi¬ 
neux; ces formations parleraient en faveur de la présence d’hormone 
lutéinique dans l’organisme selon des observations de Courrier et 
K e h 1. La glande mammaire montre un comportement très particu¬ 
lier. Le parenchyme glandulaire est morphologiquement maintenu 
pendant toute la durée de l’expérience; son image microscopique 
répond à la phase de prolifération, les acini ne contiennent pas de 
lait bien qu’on ait supprimé la grossesse. 

La prolongation artificielle de la durée des corps jaunes gravi¬ 
diques à l’aide de substances œstrogènes, après suppression de la 
grossesse, détermine un état hormonal complexe dans lequel il n’a 
pas encore été possible de discerner avec certitude si le parenchyme 
lutéinique reste fonctionnellement actif. Ces expériences montrent 
que des hormones œstrogènes maintiennent l’état gravidique de 
l ovaire après ablation des placentas; mais il serait prématuré d’affir¬ 
mer que le placenta contrôle l’état gestatif de l’ovaire dans les con¬ 
ditions physiologiques grâce à l’élaboration d’une hormone 
œstrogène. 

Quelle que soit la nature du facteur grâce auquel le placenta régit 
1 ovaire gestatif, je puis à la suite de mes dernières recherches sur 
le Hamster et sur le Cobaye renouveler l’énoncé des conclusions 
que j’avais précédemment formulées (voir p. 36). Différents auteurs 
tels Sèlye et Mc Keown, Newton, Takewaki, 
Kirsch, Astwood et Greèp mettant en œuvre des tech¬ 
niques diverses ont abouti à des conclusions similaires à la suite de 
travaux effectués sur la Souris et le Rat. 

Le placenta prend part à la réalisation de l’équilibre hormonal de 
la grossesse. Il agit sur l’organisme maternel et il est responsable 
de l état particulier dans lequel se trouve l’ovaire pendant la gravi- 
dite. Il tient sous' sa dépendance l’activité fonctionnelle des corps 
jaunes gravidiques et l’arrêt des manifestations du cycle ovarien. 


